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(54) Nouveaux dian hydrides glycosyles du fructose et leurs procedes de preparation. 

(57) On decrit de nouveaux dian hydrides du fructose glyco- 
syTes et leurs procedes de preparation, lesquels consistent 
a rnettre en contact au moins un oligosaccharide compor- 
tant un motif structural fructose lie a un aldose par une liai- 
son impliquant au moins une position autre que I'hydroxyle 
anomerique, tels les palatinose, leucrose, maltulose, tura- 
nose et lactulose par exemple, avec le fluorure d'hydro- 
gene ou encore le poly(fluorure d'hydrogene)pyridinium et 
a isoler le ou les produits de la reaction. Les applications 
de ces oligosaccharides concement I'alimentation, do- 
maine ou ces composes peuvent etre utilises comme edul- 
corants non cariogenes, a faible valeur calorique et comme 
additifs susceptibles d'exercer une influence favorable sur 
le developpement de la flore intestinale benefique, ainsi 
que le domaine des surfactants et des polymeres. 



II 


mil 


mi 


in 


linn 



1 



2680789 



NOUVEADX DIAHHXDRIDES GLYCOSYLES DU FRUCTOSE 
ET LEURS PROCEDES DE PREPARATION 

La presente invention se rapporte a de nouveaux dianhydrides 
5 glycosyles du fructose, ainsi qu'a leurs procedes de preparation. 
Plus precisement, 1 J invention concerne des oligosaccharides 
comportant au minimum deux residus fructose lies en position 
anomerique par un motif spirodioxannique, le plus souvent dispiro- 
dioxannique, lesquels sont eux-memes substitues par un ou plusieurs 

10 residus glycopyranose. 

Ces composes sont commodement obtenus par cyclodeshydratation 
d'isomeres de liaison du saccharose, tels que le palatinose (6-0-oc- 
D-glucopyranosyl-D-fructofuranose) , le leucrose (5-0-a-D-glucopy- 
ranosyl-D-f ructopyranose) , le maltulose (4-0-a-D-glucopyranosyl-D- 

15 fructose), le turanose (3-0-a-D-glucopyranosyl-D-f ructose) , ou 
encore d'un produit d 1 isomerisation du lactose, le lactulose 
(4-0-p-D-galactopyranosyl-D-f ructose) . lis sont utilisables dans 
1* alimentation comme edulcorants, epaississants ou agents de charge 
a taux de metabolisation reduit, ou encore comme additifs suscep- 

20 tibles d'exercer une influence favorable sur le developpement de la 
flore intestinale benefique, en particulier la flore bacterienne de 
type Bif idus . La tres grande stabilite chimique vis a vis de 
l'hydrolyse acide en particulier, et thermique de ces molecules, 
notamment si on la compare a celle du saccharose, permet par 

25 ailleurs d'envisager leur incorporation comme structures polyoxy- 
genees chirales pour la preparation de surfactants et de polymeres. 

On sait que les cetohexoses, ainsi que des oligo- et poly- 
saccharides comportant ce motif repetitif, sont susceptibles de se 
dimeriser sous l a action d 1 agents protonants pour conduire aux 

30 dianhydrides correspondants par une suite de reactions impliquant 
la generation d'un centre cationique en position anomerique et une 
substitution nucleophile croisee sur ce site par des hydroxyles 
vicinaux convenab lenient disposes. Les articles de J.Defaye, 
A.Gadelle et C.Pedersen, parus dans Carbohydr. Res.. 136 (1985) 

35 53-65 et 152 (1986) 89-98, rapportent en particulier la preparation 
en bons rendements d'une serie de dianhydrides du D- fructose et du 
L-sorbose, par action du fluorure d'hydrogene respectivement sur le 
D-f ructose ou l'inuline et sur le L-sorbose, ainsi que 
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1 J identification de ces structures. Ces procedes ont ete 
revendiques dans les brevets frangais FR-A- 250534 et 2550535 
deposes par la demanderesse le 8 aout 1983. 

Lors de depots ulterieurs, la demanderesse a revendique des 
5 procedes ameliores d'obtention de I'un des dianhydrides du D- 
fructose obtenus precedemment, a savoir l'a-D-fructofuranose 
p-D-fructofuranose 1 , 2 ' : 2 , 1 * -dianydride. C'est ainsi que la demande 
de brevet frangais FR-A-2601369 du 11 juillet 1986, completee par 
la publication de J.Defaye, A.Gadelle et C.Pedersen dans Carbohvdr. 

10 Res.. 174 (1988) 323-329, fait etat de l'obtention de cette 
structure par action du fluorure d'hydrogene sur le peracetate 
d'inuline, et que la demande de brevet frangais FR 91 10716 du 29 
aout 1991 revendique un autre procede de preparation de ce compose, 
etendu a la preparation de derives modifies sur les positions 

15 alcool primaire, par action du poly (fluorure d'hydrogene)pyridinium 
sur le saccharose, des derives modifies du saccharose, ou encore 
des homologues f ructooligosaccharidiques du saccharose, tels que 
les neosucres. 

Un procede de preparation de dianhydrides du fructose gluco- 

20 syles a ete revendique dans la demande de brevet frangais FR 
86 07201 deposee par la demanderesse le 21 mai 1986. Ce procede 
consiste a traiter le saccharose, en solution concentree, par le 
fluorure d'hydrogene et a evaporer le reactif sous pression 
reduite. Ce procede a ete etendu a tout glucide comportant au moins 

25 un motif cetose et le cas echeant, un motif aldose, ceux-ci pouvant 
etre additionnes d'un aldose ou d'un polyaldoside. Parmi ces 
glucides, le fructose, le sorbose, les kestoses, neokestose, 
erlose, gentianose, raffinose, melezitose, inuline ou levane, 
lesquels comportent tous au moins un motif f ructosyl- glucose ou 

30 fructosyl-fructoside ont ete plus particulierement revendiques. 
Comme cela est mentionne dans cette demande, le mecanisme de cette 
reaction suppose deux etapes consecutives avec formation initiale 
du noyau dianhydride de cetose, impliquant la rupture de la liaison 
cetosyle lorsqu'elle preexiste dans la structure de depart, suivie 

35 du greffage de residus aldose par glycosidation. Un melange 
complexe de dianhydrides de cetoses glycosyles est ainsi obtenu, 
qui contient majoritairement , dans le cas ou le saccharose est le 
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glucide mis en reaction, une structure cc-D-f ructofuranose p-D- 
fructofuranose 1 , 2' : 2 , 1 * -dianhydride diver sement glucosylee. 

Des dianhydrides du fructose glycosyles ont ete egalement 
obtenus dans la litterature par utilisation de reactions de trans- 
5 glucosylation enzymatique. C J est ainsi que 1* article de T.Uchiyama, 
K.Tanaka et M.Kawamura, paru dans J. Jnn. Starch Sci. . 35 (1988) 
113-120, rapporte que l'action d" cc-glucosidases sur 1 'cc-D-f ructo- 
furanose p-D-f ructofuranose 1 , 2 * : 2 , 3 J - dianhydride en presence de 
maltose conduit a des melanges de produits qui different selon la 

10 nature de 1" enzyme utilise et ont ete montres contenir le 6-0-a-D- 
glucopuranosyl-a-D-fructofuranose p-D-f ructofuranose 1,2* :2,3 J - 
dianhydride ou encore le 3 -O-cc-D-glucopyranosyl-a-D-f ructofuranose 
p-D-f ructofuranose 1; 2 s : 2, 3 1 -dianhydride. 

Un procede de preparation d* oligosaccharides du palatinose, 

15 qui fait intervenir le chauffage de ce disaccharide a 110-160°C 
sous vide en presence d'acide citrique, a ete decrit par T.Mizutani 
dans Gekkan Fudo Kemikaru, 5 (1989) 67-72. Le melange de produits 
ainsi obtenu, qui contient ma j oritairement , independamment d'une 
forte proportion de palatinose residuel, des dimeres, mais aussi 

20 des trimeres et tetrameres du palatinose, presente un gout sucre 
analogue a celui du palatinose, et des proprietes de retention de 
l'eau d 1 inter et pour des applications alimentaires . Ajoute a la 
nourriture humaine, ce melange d* oligosaccharides favorise la 
proliferation intestinale de la flore bacterienne de type Bifidus 

25 de facon significative, n'etant que peu affecte au niveau du 
transit dans le tractus digestif. Des conditions de preparation de 
ces oligosaccharides du palatinose ont ete precisees dans 1' article 
de K.Ogasa, A.Kasubuchi, T.Mizutani, Y.Nakajima et K.Nishio paru la 
meme annee dans Seito Giiutsu Kenkvu Kaishi , pp. 85-91. 

30 Un objet de la presente invention est de proposer entre autre, 

un nouveau procede de preparation d a oligosaccharides du palatinose, 
qui a ete etendu aux autres isomeres de liaison du saccharose 
precites ou a leurs melanges et qui est susceptible d'etre etendu a 
tout oligosaccharide qui contient un residu cetose lie aux moins 

35 sur une position non anomerique du fructose, comme le montre 
1' extension qui en a ete faite au lactulose. De meme, ce procede 
permet de preparer des oligosaccharides superieurs de degre de 
polymerisation n+1 par condensation d* oligosaccharides contenant un 
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residu cetose lie au moins sur une position non anomerique, avec un 
cetose. Dans le cas ou c'est un precurseur disaccharidique, isomere 
de liaison du saccharose qui est utilise, cette derniere reaction 
conduit par exemple a un trisaccharide spirodioxannique. 
5 Le precede de 1* invention est caracterise en ce que l'on met 

en contact 1* oligosaccharide avec le fluorure d'hydrogene, le 
rapport en poids etant respect ivement au moins egal a 2:1 et au 
plus de l'ordre de 7:1, cette limite superieure etant en fait 
determinee par la necessite d'obtenir une reaction homogene. La 

10 reaction est conduite le plus commodement a temperature ambiante ou 
legerement inferieure a 1* ambiante, mais des gammes de temperatures 
allant de -20°C a +40°C sont egalement compatibles avec le procede 
de 1* invention. De fagon surprenante, on a constate que ces 
conditions d'acidite ne conduisaient pas a l'hydrolyse des liaisons 

15 glycosidiques, et que seule la position anomerique du residu cetose 
etait activee, pour conduire au tetrasaccharide spirodioxannique le 
plus generalement. 

Dans une variante du procede de 1* invention, on a constate que 
le fluorure d'hydrogene pouvait etre remplace par un melange de 

20 fluorure d'hydrogene et de pyridine, en proportions variables 
pouvant aller de fagon optimale et respect ivement, de 4:3 a 12:3 en 
poids. Un tel melange est connu sous le nom de poly (fluorure 
d'hydrogene) pyridinium. La quantite respective du reactif par 
rapport a 1* oligosaccharide peut varier de 2:1 a 5:1 en poids de 

25 fa^on optimale. La temperature a laquelle la reaction est conduite 
peut varier de -20°C a +30°C et de fa^on optimale de 0 a 20°C. La 
demanderesse a remarque toutefois que, dans cette variante du 
procede, la composition du reactif ainsi d'ailleurs que la 
proportion du reactif par rapport au glucide mis en reaction, ou 

30 encore la temperature de la reaction, avaient une influence notable 
sur la composition en oligosaccharides dioxanniques du produit de 
la reaction. A tit re d' exemple, quelques uns de ces parametres ont 
ete rapportes dans les tableaux 1-5 annexes a la presente demande. 
Lorsque la proportion de fluorure d'hydrogene dans la pyridine est 

35 inferieure a 4:3 (p/p), on a remarque que le substrat disacchari- 
dique etait incompletement transforme, et lorsque cette proportion 
est superieure a 12:3 (p/p), le 



2680789 



developpement d'une coloration brune laisse supposer un debut de 
decomposition. 

L* extraction des produits obtenus selon les deux variantes du 
procede de 1* invention est le plus commodement realisee par 
5 addition d'un non solvant des sucres, le plus souvent 1* ether qui 
presente egalement l'avantage de neutraliser I'acide par comple- 
xation. Le precipite blanc, obtenu en rendement quantitatif, 
contient souvent tres majoritairement un seul oligosaccharide et 
peut etre utilise tel quel, apres lavage par un non solvant qui 
10 peut etre 1* acetone et sechage du produit pulverulent blanc 
resultant . 

La composition des melanges oligosaccharidiques peut, lorsque 
cela est necessaire, etre tres commodement estimee par utilisation 
de la r.m.n. du 13 C et applications des parametres de caracteri- 

15 sation decrits dans la litterature pour les dianhydrides de cetoses 
(voir en cela les travaux de J.Defaye, A.Gadelle et C.Pedersen, 
loc. cit,) et pour les monosaccharides (voir K.Bock et C.Pedersen, 
Adv. Carbohvd. Chem. Biochem. , 41 , 1983, 27-66 etc.). Ces valeurs 
figurent pour l'essentiel dans les exemples annexes a la presente 

20 demande. 

Les oligosaccharides spirodioxanniques peuvent, lorsque cela 
est souhaitable, etre purifies par chromatographic liquide haute 
performance ou chromatographie de partage, eventuellement sous 
moyenne pression, de leurs derives d'acetylation. 

25 L'application du procede de 1* invention a permis de preparer 

les oligosaccharides qui suivent, par ordre decroissant de 
rendement pour chaque serie. Ces produits sont nouveaux, et leurs 
caracteristiques physico- chimiques figurent dans la liste des 
exemples qui illustrent 1* invention. lis ont ete numerotes de (1) a 

30 (23), representes sur les schemas annexes a la presente demande. 

Les 6 -O-a-D-glucopyranosyl -a -D-f ructofuranose 6 * -O-cc-D-gluco- 
pyranosyl-p -D-f ructofuranose 1, 2* : 2 , 1* -dianhydride (1) , 6,6*-di-0- 
(ct-D-glucopyranosyl) -di-p-D-f ructofuranose 1,2* : 2, 1 * -dianhydride 
(2) , 6,6' -di-O- (a-D-glucopyranosyl) -di-p -D-f ructofuranose 1,2* : 

35 2,3 J -dianhydride (3) et 6-0-a-D-glucopyranosyl-p-D-f ructofuranose 
6-0-cc-D-glucopyranosyl-p-D-fructofuranose 1,2' : 2 , 3 ' - dianhydride (4) 
partant du palatinose. En complement, le trisaccharide dispirodio- 
xannique 6 -O-a-D-glucopyranosyl-a-D-f ructofuranose p-D-fructopyra- 
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nose 1,2* : 2 , 1 * - dianhydride (19) est obtenu par traitement du 
palatinose par le poly(fluorure d'hydrogene)pyridinium, ou 
lorsqu'un melange de palatinose et de fructose est traite par le 
fluorure d'hydrogene. 
5 - Les 5-0-a-D-glucopyranosyl-a-D-fructopyranose 5-O-a-D-gluco- 

pyranosyl-p-D-fructopyranose 1, 2' : 2, 1 ' -dianhydride (5) et 6,6'- 
di-O- (a-D-glucopyranosyl) -di-p-D-f ructopyranose 1,2* : 2,1' -dianhy- 
dride (6) partant du leucrose. En complement, le trisaccharide 
dispirodioxannique 5-0 -a-D-glucopyranosyl- p-D-f ructopyranose p-D- 
10 frutopyranose 1 , 2 *: 2, 1 ' -dianhydride (23) est obtenu par traitement 
du leucrose par le poly (fluorure d*hydrogene)pyridinium. 

- Les 4-0-a-D-glucopyranosyl-a-D-fructofuranose 4-0-cc-D-gluco- 
pyranosyl-p-D-fructopyranose 1 , 2 * : 2, 1 * -dianhydride (7), 4,4'-di-0- 
(a-D-glucopyranosyl) -di-p-D-f ructofuranose 1,2* :2* , 3 -dianhydride 

15 (8) , 4-0-a-D-glucopyranosyl-p-D-f ructofuranose 4-0-a-D-glucopy- 
ranosyl-p-D-f ructopyranose 1,2* : 2 , 1 1 - dianhydride (9) , 4-0-a-D- 
glucopy ranosyl -a-D-f ructof uranose 4 -0 - a -D - glucopy ranosyl -p-D- 

fructofuranose 1,2* : 2,1* -dianhydride (10) , 4-0-a-D-glucopyranosyl- 
ct-D-f ructopyranose 4-0 -a-D-glucopyranosyl -p-D-f ructopyranose 

20 1,2*:2,1*- dianhydride (11) et 4,4* -di-0- ( a -D- glucopy ranosyl) -di-p- 
D - f ructopyranose 1 ; 2 * : 2 , 1 * - dianhydride ( 12 ) partant du maltulose . 
En complement, les trisaccharides 4-0 -a-D-glucopyranosyl -a-D-f ruc- 
tofuranose p-D-f ructopyranose 1 , 2 ': 2 , 1' -dianhydride (21) et a-D- 
f ructof uranose 4 -0 - a -D- glucopy ranosyl- p-D-f ructopyranose 1, 2* :2, 1 * - 

25 dianhydride (22) sont obtenus par action du fluorure d'hydrogene 
sur un melange de maltulose et de fructose. 

- Les 3-0-a-D-glucopyranosyl-a-D-fructofuranose 3-0-a-D-gluco- 
pyranosyl- p-D-f ructof uranose 1,2* : 2, 1 * -dianhydride (13.)* 3-0-a-D- 
glucopyranosyl- a -D-f ructof uranose 3-0-a-D-glucopyranosyl-p-D- 

30 f ructopyranose 1,2' : 2, 1* -dianhydride (14) ,3,3' -di-0- (a-D-gluco- 
pyranosyl)- di-p -D-f ructof uranose 1,2* : 2, 1 * -dianhydride (15) 
partant du turanose. En complement, le trisaccharide 3-0-a-D-gluco- 
pyranosyl-a-D- f ructof uranose p-D-f ructopyranose 1, 2* : 2, 1 ' -dianhy- 
dride (20) est obtenu par traitement du turanose par le poly 

35 (fluorure d*hydrogene)pyridinium ou encore par action du fluorure 
d'hydrogene sur un melange de turanose et de fructose. 

Les 4-0-p-D-galactopyranosyl-a-D-f ructofuranose 4-O-p-D- 
galactopyranosyl -p-D-f ructopyranose 1,2* :2, 1 * -dianhydride (16), 
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4 -0 - P -D - galactopy ranosyl -a-D- f ruct of uranose 4 -0 - p - galactopyranosyl - 
p-D-fructof uranose 1, 2 * : 2 , 1 ' -dianhydride (17) et 4-0-p-D-galacto- 
pyranosyl-ct-D-fructopyranose 4 -O-cc-D -galactopyranosyl- p-D-fructo- 
pyranose 1, 2 " : 2, I s -dianhydride (18.) partant de lactulose. 
5 II va de soi que ces produits nouveaux ne sont nullement 

limitatifs des possibilites de 1* invention et que I s on peut at- 
tendre que le traitement sous les memes conditions d' oligosaccha- 
rides contenant un motif cetose lie au minimum sur une position non 
anomerique ou de leur melange conduira a des structures similaires 
10 glycosyl-spirodioxanniques . 

Les exemples suivants illustrent les possibilites de 1 J in- 
vention, sans les limiter. 
Exemple 1 : 

Preparation du 6 -0- a-D-glucopyranosyl -a -D-f ructofuranose 

15 6-0~a-D-glucopyranosyl-p-D-fructofuranose 1, 2* : 2, I s -dianhydride (1) 
partant du palatinose. 

Dans un recipient en polyethylene refroidi dans un bain de 
carboglace-acetone et contenant le palatinose 1 g, (2.9 mmol), on 
ajoute le fluorure d'hydrogene (0.5 ml). Le melange pateux est 

20 triture a l'air libre a l'aide d'une spatule jusqu'a obtention d'un 
sirop limpide (env. 5 min) . Le recipient est ensuite referme et on 
laisse sa temperature revenir a l'ambiante. Au bout d'une heure , 
on ajoute un exces d' ether (4 x 25 ml) et le precipite obtenu, 
separe par decantation, est triture avec de 1* acetone jusqu'a 

25 obtention d'une poudre amorphe blanche (1 g, 100%) qui est filtree 
et sechee. Un spectre de 13 C-r.m.n. (D 2 0) de cette poudre indique 
(integration des signaux C-2,2') qu'elle est composee presqu' exclu- 
sivement du tetrasaccharide (1) (87%), a cote d'une faible pro- 
portion de l'isomere 6 , 6' -di-0- (a-D-glucopyranosyl) -di-p-D-f ructo- 

30 furanose 1,2': 2, I s -dianhydride (2) [2%; i3 C-r.m.n.: 104.9 (C-2,2'- 
Fruf), 82.9, 80.5, 78.1 (C-3 , 4, 5 , 3 ' , 4' , 5 ' Fruf), 67. 7 (C-6,6' Fruf), 
61.8 (C-1,1' Fruf), 99.5 (C-1,1* Glc) . 72.2 (C-2,2* Glc) , 73.9 
(C-3, 3' Glc), 70.4 (C-4,4' Glc), 72.8 (C-5,5' Glc), 61.4 (C-6,6' 
Glc)] \ de l'isomere 6 , 6 ' -di-0- (a-D-glucopyranosyl) -di-p-D-f ructo- 

35 furanose 1,2' : 2,3 1 -dianhydride (3) [5%; 13 C-r.m.n. :104.7, 98.9 
(C-2.2' Fruf), 83.4, 80.1, 77.7, 77.0, 75.3, 74.1(C-3,4,5,3' ,4',5' 
Fruf), 69.6, 69.3(C-6,6' Fruf), 64.3, 63.0(C-1,1' Fruf), 99.2 
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(C-1,1' Glc). 72.2(C-2,2* Glc) , 73.7(0-3,3* Glc) , 70.5, 70.3(0-4,4* 
Glc), 73.0, 72.7(0-5,5* Glc), 61.5, 61.2(0-6,6* Glc)]; et de 
l'isomere 6-0-a-D-glucopyranosyl-cc-D-f ructofuranose 6-0-a-D-gluco- 
pyranosyl-p-D-f ructofuranose 1,2* : 2, 3 ' -dianhydride (4) [5%; 
5 13 C-r.m.n.: 104.9, 102.6 (C-2, 2'Fruf ) , 82.3, 81.6, 79.8, 79.7, 
77.2, 73.7(0-3,4,5,3', 4',5' Fruf), 67.6(C-6,6 J Fruf ) , 64.1, 59.7 
(C-1,1' Fruf), 99.4, 99. 2(0-1,1' Glc), 72.2(0-2,2' Glc), 74.0, 
73.9(0-3,3* Glc), 70.4(0-4,4* Glc), 72.9(0-5,5* Glc), 61.4 
(C-6.6 - )]. 

10 Le tetrasaccharide (1) peut etre commodement purifie par 

acetylation conventionnelle du melange d' oligosaccharides (1 a 4) 
precedent dans le reactif pyridine- -anhydride acetique (1:1,10 ml) 
pendant tine nuit. Le peracetate de (1) , ainsi obtenu, cristallise 
spontanement par ref roidissement de la solution du melange 

15 d'acetates dans l'ethanol (1.3 g, 79%); p.f. 187-188°C, [a] D + 96° 
(c 0.5, chloroforme) ; 13 C-r.m.n.: 101.5, 99.5(0-2,2' Fruf), 81.2, 
80.6, 78.2, 78.0, 76.1, 76 . 8 (0-3 , 4, 5, 3 *, 4* , 5 * Fruf), 69.5, 67.6- 
(C-6,6' Fruf), 62.6, 61.5 (C-1,1 1 Fruf), 95.8(0-1,1* Glc), 70.8, 
70.6(0-2,2* Glc), 70.0, 69.8(0-3,3* Glc), 68.2, 68.1(0-4,4* Glc), 

20 67.4, 67.3(0-5,5* Glc), 61.6(0-6,6' Glc); spectre de masse (F.a.b., 
alcool m-nitrobenzylique--NaI): m/z 1175 (100, MNa + ), 1153 (17, 
MH + ); Anal . Calc. pour C^gH^C^: C, 50.00; H, 5.59. Trouve: C, 
50.00; H, 5.41. 

Par desacetylation de ce peracetate (1.3 g, Me0Na--Me0H selon 
25 Zemplen) , on obtient le tetrasaccharide (1) (0.67 g, 73% par 
rapport au palatinose de depart) sous la forme d'une poudre amorphe 
incolore; [a] D + 109°(c 0.5, eau); 13 C-r.m.n: 103.5, 100.8(0-2,2* 
Fruf), 83.1. 82.6, 80.3, 78.6, 77.6, 75. 7(0-3,4,5, 3* ,4' , 5 s Fruf), 
70.1, 67.6(0-6,6* Fruf), 63.3, 62.7(0-1,1' Fruf), 99.4, 99.3 
30 (0-1,1'Glc), 72.2(0-2,2* Glc), 73.9, 73.8(0-3,3' Glc), 70.3(0-4,4* 
Glc), 72.9(0-5,5* Glc), 61.4, 61.3(0-6,6* Glc); spectre de masse 
(F.a.b., glycerol- -Nal): m/z 671 (100, MNa + ), 649 (63, MH + ); Anal . 
Calc. pour C 2 4H 40 0 2 o : C, 44.45; H, 6.22. Trouve: C, 44.49; H,6.04. 
Exemple 2 : 

35 Preparation du 5-0-cc-D-glucopyranosyl-a-D-f ructopyranose 

5-0-a-D-glucopyranosyl-p-D-fructopyranose 1,2' : 2; 1 ' -dianhydride (5) 
partant du leucrose. 

Le mode operatoire decrit dans 1* Exemple 1 est suivi, partant 
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du leucrose (1 g). Un spectre de 13 C-r.m.m. (D 2 0) de la poudre 
amorphe incolore (1 g, 100%) obtenue apres precipitation par 
1* ether du melange reactionnel et lavage du precipite par 
1 J acetone, indique la presence tres majoritaire du tetrasaccharide 
5 (5) (63%) a cote de l'isomere 6, 6* -di-0- (a-D-glucopyranosyl) -di-p- 
D-fructopyranose 1,2': 2, 1 ' -dianhydride (6) [22%; 13 C-r.m.n. : 97.9 
(C-2,2' Fru£>, 79.5, 73.5, 70 . 7 (C-3 , 4, 5, 3 1 , 4 ' , 5 ■ Fru £ ) , 64.4, 64.1 
(C-1,6, l' $ 6' Fru^), 101.3(0-1.1' Glc), 72.8(C-2,2' Glc) , 73.8- 
(C-3,3' Glc), 70.4(0-4,4' Glc), 73.0(0-5.5' Glc), 61.3(C-6.6 - Glc)] 

10 et de leucrose inchange (15%). 

Le tetrasaccharide (5,) peut etre commo dement purifie par ace- 
tylation convent ionnelle du melange d* oligosaccharides precedent et 
chromatographic sur colonne de gel de silice (Merk 60, acetate 
d'ethyle--hexane 3: 2,v/v). Le peracetate de (5) est obtenu sous 

15 forme cristalline (1 g, 61%); p.f. 136-139°C(EtOH) ; [a] D + 72° (c 
1, chloroforme); 13 C-r.m.n. (CDC1 3 ): 94.6, 92.5(0-2,2' Fru^) , 73.4, 
69.4, 69.3, 69.0, 67.1, 66 . 4 (C-3 , 4, 5, 3 ' , 4 * ,5 ' Fru^) , 62.4, 61.2, 
60.7, 58.9(C-1,6,1\6' Fru&) , 96.2, 95.1(0-1,1' Glc), 70.6, 70.0 
(C-2,2* Glc), 69.6(0-3,3' Glc),, 68.6, 68.4(0-4,4' Glc), 67.8, 

20 67.7(C-5,5' Glc), 61.9, 61.8(0-6.6' Glc); spectre de masse 
(F.a.b. ,alcool m-nitrobenzylique--NaI) ; m/z 1175(100, Mtfa + ) . 
1153(25, MH + ); Anal . Calc. pour C4 8 H 64 0 32 : C, 50.00; H, 5.59. 
Trouve: C, 49.96, H, 5.63. 

Par desacetylation de ce peracetate (1 g) , on obtient le 

25 tetrasaccharide (5) sous la forme d'une poudre amorphe incolore 
(0.51 g, 55% par rapport au leucrose de depart); [a] D + 50° (c 0.5, 
eau); 13 C-r.m.n. (D 2 0) : 96.3, 95.2(0-2,2' Fru) , 79.9, 72.3, 71.5, 
70.0, 69.7(C-3,4,5,3 J ,4\5 J Frup) , 63.2, 61.9, 61.5, 59.6(C-1,6, 
l',6*), 101.5, 99.6(0-1,1' Glc), 72. 9, 72.8(0-2,2' Glc). 73.7(0-3.3* 

30 Glc), 70.5, 70.4,(0-4,4' Glc), 73.1, 73.0(0-5,5') Glc), 61.5(0-6,6' 
Glc); spectre de masse (F.a.b., glycerol- -Nal) ; m/z 671 (100,MNa + ), 
649 (35, MH + ); Anal . Calc. pour C 2 4H4 0 0 2 o: 0, 44.45; H, 6.22. 
Trouve: C, 44.49; H, 6.04. 
Exemple 3 : 

35 Preparation du 4-0-a-D-glucopyranosyl-a-D-f ructofuranose 

4-0-a-D-glucopyranosyl-p-D-fructopyranose 1,2* : 2, 1 ' -dianhydride (7) 
partant du maltulose. 
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Le mode operatoire deer it dans l'Exemple 1 est suivi, partant 
du maltulose (1 g) . Un spectre de 13 C-r .m.n. (D 2 0) de la poudre 
amorphe incolore (lg, 100%), obtenue apres precipitation par 
1* ether du melange reactionnel et lavage du precipite par l'ace- 
5 tone, indique la presence tres majoritaire du tetrasaccharide (1) 
(62%), a cote de l'isomere 4,4' -di-0- (a-D-glucopyranosyl) -di-p-D- 
fructofuranose 1,2': 2, 3 ' -dianhydride (8) [13%; 13 C-r.nwn. : 104.5, 
98.9(C-2, 2' Fruf), 83.7, 82.2, 81.4. 81.2, 77.8. 71 . 4 (C-3 , 4, 5, 3 * , 
4*,5' Fruf), 63.8, 63.6, 62.9, 62.8(0-1,6,1* ,6' Fruf), 99.2, 98.9 

10 (C-1,1' Glc), 72.0, 71.8(0-2,2' Glc) , 73.5(0-3,3* Sic) , 70.3(0-4,4' 
Glc), 73.5, 73. 2(0-5, 5' Glc), 61.2(0-6,6' Glc)]; de l'isomere 
4-0-a-D-glucopyranosyl-p-D-f ructofuranose 4-0-a-D-glucopyranosyl- 
p-D-fructopyranose 1,2': 2, 1 ' -dianhydride (£) [8%; 13 C-r.m.n. : 
101.7, 97.8(C-2,2* Fru)]; de l'isomere 4-0-a-D-glucopyranosyl-a-D- 

15 fructofuranose 4-0 -a-D-glucopyranosyl- (3 -D-fructofuranose 1,2':2,1'- 
dianhydride (10) [7%; 13 C-r.m.n. : 103.6, 100.0(0-2,2' Fruf), 84.1, 

82.8, 82.3, 81.4, 81.2, 77 .7 (C-3 , 4, 5 , 3 * , 4' , 5 ' Fruf), 63.9, 63.1, 
62.4, 62. 0(0-1, 6,1', 6' Fruf), 99.4, 98.8(0-1,1' Glc), 72.0(0-2,2' 
Glc), 73. 6 (C-3, 3' Glc), 70.3(0-4,4' Glc), 73 . 3 (0-5, 5 'Glc) , 61.3 

20 (C-6,6*Glc)] ; de l'isomere 4-0-a-D-glucopyranosyl-a-D-f ructopy- 
ranose 4-0-ot-D-glucopyranosyl-p-D-f ructopyranose 1, 2' :2,1 J -dian- 
hydride (11) [3%; 13 C-r.m.n. :96.5, 95.6(0-2,2' Frup) , 77.8, 77.2, 

69.9, 69.5, 68.8, 65.2(0-3,4,5,3* ,4* ,5" Frup) , 64.5, 62.0, 61.7, 
60.7(C-1,6,1',6' Frup), 101.4, 98.5(0-1,1' Glc), 72.6(0-2,2' Glc), 

25 74.2, 72.2(0-3,3' Glc), 70.5, 70.3(0-4,4' Glc), 73.3, 73.2(0-5,5' 
Glc), 61.5, 61.4(0-6,6' Glc)] et de l'isomere 4, 4 ' -di-O- (a-D-gluco- 
pyranosyl) -di-p-D-f ructopyranose 1,2' : 2, 1 ' -dianhydride (12) [3%; 
13 C-r.m.n. : 98.1(0-2,2' Frup)] . 

Le tetrasaccharide (2) peut etre commodement purifie par 

30 acetylation conventionnelle du melange oligosaecharidique precedent 
et chromatographic rapide sur colonne de gel de silice (Merck 60, 
acetate d'ethyle- -hexane 5:2, v/v) . Le peracetate de (1) est obtenu 
sous forme cristalline (0.88 g, 54%); p.f. 119-121 °C(Bt0H) , [<x] D 
+74° (c 1, chloroforme) 13 C-r.m.n. (CDC1 3 ): 101.3, 95.0(0-2,2' Fruf, 

35 Frup), 83.8, 81.8, 79.7, 70.0, 69.9, 69 . 0(0-3 , 4, 5 , 3 ' , 4' , 5 ' Fru), 
63.0, 61.3, 61.0, 60,9(0-1,6,1' ,6' Fru), 96.0, 5.5(0-1,6,1', 6' 
Fru), 96.0, 95.5(0-1,1' Glc), 70.6, 70.3(0-2,2' Glc), 69.5, 69.3 
(C-3, 3' Glc), 68.3, 68.0(0-4,4' Glc), 67.9, 67.8(C-5,5* Glc), 61.8, 
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61.7(0-6,6' Glc) ; spectre de masse (F.a.b, alcool m-nitrobenzy- 
Iique--Nal): m/z 1175 (100, MNa + ) 1153 (22, MH + ) ; Anal . Calc. pour 
C 48 H 64°32 : c > 50.00; H, 5.59. Trouve: C, 49.73; H, 5.63. 

Par desacetylation de ce peracetate, on obtient le tetrasac- 
5 charide (7, 0.46 g, 50% par rapport au maltulose de depart) sous la 
forme d'une poudre amorphe incolore; [a] D +89° (c 0.8, eau) ; 13 C- 
r.m.n.; (D 2 0): 103.3, 96.6(0-2,2* Fruf, FrupJ . 84.0, 82.6, 81.1, 
77.6, 69.7, 68. 7(0-3,4, 5, 3*,4\5* Era), 64.3, 62.1, 61.8(0-1,6,1', 
6' Fru), 101.2, 100. 4(0-1.1' Glc), 72.4, 71.9(0-2.2' Glc), 73.5, 
10 73.4(0-3,3' Glc), 70.3, 70.1(0-4,4' Glc), 73.2, 73.1(0-5,5' Glc), 
61.3, 61.2(0-6,6* Glc); spectre de masse (F.a.b., glycerol- -Nal) : 
m/z 671 (70, MNa + ), 649 (100 ,MH + ) . Anal. Calc. pour C 24 H 40 0 20 : C, 
44.45; H, 6.22. Trouve: 0, 44.56; H, 6.30. 

Exemple 4 : 

15 Preparation du 3-0-oc-D-glucopyranosyl-a-D-f ructofuranose 

3-O-oc-D-glucopyranosyl-p-D-f ructofuranose 1,2* : 2, 1 J -dianhydride 

(13) part ant du turanose. 

Le mode operatoire decrit dans 1* Exemple 1 est suivi partant 
du turanose (1 g), le temps de reaction etant toutefois limite a 5 

20 min. Un spectre de 13 C-r.m.n. (D 2 0) de la poudre amorphe incolore 
obtenue, apres precipitation par 1* ether du melange reactionnel et 
lavage du precipite par l - acetone, indique la presence tres majo- 
ritaire du tetrasaccharide (13) (61%), a cote de l'isomere 3-0-a-D- 
glucopyranosyl - a-D- f ructofuranose 3 -0- cc-D - glucopyranosyl- [5 -D -fruc- 

25 topyranose 1,2': 2, 1* -dianhydride (14) [26%; 13 C-r.m.n. : 103.5, 
96.2(0-2,2' Fruf, Frup) , 86.1, 85.5, 80.0, 73.7, 70.3, 69.7(0-3, 
4, 5, 3', 4', 5', Fru), 64.7, 62.7, 62.3, 61 . 7 (C- 1 , 6, 1 J , 6 ' Fru), 102.9, 
96.8(0-1,1* Glc), 72.9, 71.9(0-2,2* Glc), 73.8(0-3,3* Glc), 70.2 
(C-4,4* Glc), 75.9, 73.7(0-5,5* Glc), 61.3(0-6,6* Glc)] et de 

30 l'isomere 3,3 ' -di-0- (a-D -glucopyranosyl) -di-p-D-f ructofuranose 

1,2'- 2,1*- dianhydride (15) [13%; 13 C-r.m.n.: 105.4(0-2.2* Fruf), 
86.6, 83.1, 73.7(0-3,4,5,3' ,4' ,5' Fruf). 62.3, 61.8(0-1,6,1' ,6* 
Fruf), 97.1(0-1,1' Glc), 61.4(0-6,6' Glc)]. 

Le tetrasaccharide (13) peut etre commodement purifie par ace- 

35 tylation conventionnelle du melange oligosaccharidique precedent 
suivie de chromatographic rapide sur colonne de gel de silice 
(acetate d' ethyle- -hexane 1: l,v/v). Le peracetate de (13) est 
obtenu sous la forme d'un sirop (0.85 g, 52%); [a] D +95° (c 1, 
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chlorof orme) ; 13 C-r.m.n. (CDCI3): 102.5, 98.6(0-2,2* Fruf), 85.2, 

84.8, 80.2, 78.9, 77.9, 77.5(0-3,4,5,3' ,4* ,5* Fruf), 64.3, 63.0, 

62.9, 61.8(0-1.6,1', 6' Fruf), 97.9, 95.3(0-1.1' Glc), 70.8, 69.7 
(C-2,2' Glc), 69.7(0-3,3' Glc), 68.4(0-4,4' Glc), 68.0, 67.9(0-5.5' 

5 Glc), 61.5(0-6,6* Glc)); spectre de masse (F.a.b., alcool m-nitro- 
benzylique--NaI) : m/z 1175(100, MNa + ), 1153(12, MH + ). Anal . Calc. 
pour C4 8 H 64 0 32 : C; 50.00; H, 5.59. Trouve: C, 49.79; H, 5.62. 

Par desacetylation du peracetate precedent, on obtient (13) 
sous la forme d'une poudre incolore (0.45 g, 49% par rappport au 
10 turanose de depart); [a] D +117° (c 1.0, eau) ; 13 C-r.m.n. (D 2 0): 
103.4, 99.7(0-2,2' Fruf), 85.9, 85.3, 83.5, 82.2, 73.2(0-3,4,5,3*, 
4', 5* Fruf), 63.4, 63.3, 62.5, 61 . 7 (C-l , 6, 1 ' , 6 * Fruf), 100.1, 96.7 
(0-1,1' Glc), 72.1, 71.7(0-2,2' Glc), 73.6, 73.5(0-3,3' Glc), 
70.1(0-4,4' Glc), 75.8, 75.1(0-5,5' Glc),, 61.2, 61.1(0-6,6* Glc); 
15 spectre de masse (F.a.b., glycerol- -Nal) : m/z 671(90, MNa + ) , 649 
(100, MH + ). Anal . Calc. pour C 2 ^q0 2 q: C ' 44-45; H, 6.22. Trouve: 
C, 44.38; H, 6.34. 
Exemple 5 : 

P r eparat ion du 4-0-p-D- galact opy rano sy 1 - a - D - f ruct of urano se 

20 4-0-p-D-galactopyranosyl-|3-D-fructopyranose 1,2* ;2,1" -dianhydride 
(16) partant du lactulose. 

Le mode operatoire decrit a l'Exemple 1 est suivi partant du 
lactulose (1 g). Un spectre de 13 C-r.m.n. (D 2 0) de la poudre 
amorphe incolore obtenue, apres precipitation par 1' ether du 

25 melange reactionnel et lavage du precipite par 1* acetone, indique 
la presence tres majoritaire du tetrasaccharide (16) (69%), a cote 
de l'isomere 4-0-p-D-galactopyranosyl-a-D-f ructofuranose 4-0-p-D- 
galactopyranosyl-p-D-f ructofuranose 1,2': 2,1' -dianhydride (17) 
[11%; 13 C-r.m.n.: 103.4, 100.5(0-2,2' Fruf), 87.4, 85.0, 82.9, 

30 81.8, 81.6, 77.3(0-3,4,5,3', 4', 5' Fruf), 63.8, 63.2, 62.4, 61.8 
(C-l, 6,1* ,6* Fruf), 104.5, 103.6(0-1,1* Gal), 71.5(0-2,2' Gal), 
73.4(0-3,3* Gal), 69.3(0-4,4' Gal), 76.1(0-5,5' Gal), 61.8(0-6,6* 
Gal)] et de l'isomere 4-0-p-D-galactopyranosyl-a-D- f ruct opy rano se 
4-0-p-D- galactopyranosyl-p-D-fructopyranose 1,2': 2, 1 * -dianhydride 

35 (18) [5%; 13 C-r.m.n.: 96.3, 95.6(0-2,2' Frup.) , 80.0, 77.6, 71.3, 
67.9, 67.6, 64. 7(0-3, 4, 5, 3', 4', 5' Frup.) , 63.9, 61.9, 61.8, 60.5 
(C-l, 6, l',6* Frup), 104.8, 101.8(0-1,1* Gal), 71.9, 71.6(0-2,2' 
Gal), 73.5(0-3,3' Gal), 69.5(0-4,4' Gal), 76.3, 76.1(0-5,5* Gal), 
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61.9 (C-6,6' Gal)]. 

Le tetrasaccharide (1.6) peut etre commo dement: purifie par 
acetylation du melange oligosaccharidique precedent, suivie de 
chromatographic rapide sur colonne de gel de silice (Merck 60, 
5 acetate d'ethyle-hexane 2: i, v/v) . Le peracetate de (16,) (0.97 g, 
59%), est obtenu sous forme d'une huile; [a] D -28° (c 1, chloro- 
forme); 13 C- r.m.n. (CDCI3) : 101.3, 94.8(0-2,2' Fruf, Frug) , 85.3, 
81.2, 79.4, 73.1, 68.0, 67.5(0-3,4,5,3' ,4' ,5' Fru), 62.8, 61.2, 
61.1, 60.6 (C-l,6,l\6' Fru) 101.0, 99.8(0-1,1' Gal), 68.7, 
10 68.4(0-2,2' Gal), 70.5, 70.2(0-3,3' Gal), 66.5. 66.4(0-4,4' Gal), 
70.7(C-5,5' Gal), 60.6(0-6,6' Gal); spectre de masse (F.a.b., 
alcool m-nitrobenzylique--NaI).m/z 1175(100, MNa+), 1153(30, MH + ). 
Anal . Calc. pour 0431X5403 2 : C, 50.00; H, 5.59. Trouve: C, 49.99; H, 
5.59. 

15 Par desacetylation du peracetate precedent, on obtient (16) 

(0.5 g, 54% par rapport au lactulose de depart) sous la forme d'une 
poudre incolore; [a] D - 14 (c 1, eau) ; 13 C-r.m.n. (D 2 0) : 103.3, 
96.5(0-2,2' Fru), 87.5, 82.9, 81.8, 77.5, 68.0, 67.5(0-3,4,5,3', 
4', 5' Fru), 64.0, 62.4, 61.8(0-1,6.1' ,6 J Fru), 104.5, 101.8(0-1,1' 

20 Gal), 71.6, 71.5(0-2,2' Gal), 73.5(0-3,3' Gal), 69.5, 69.4(0-4,4' 
Gal), 76.2, 76.1(0-5,5' Gal), 61.8(0-6,6* Gal): spectre de masse 
(F.a.b., glycerol - -Nal ) : m/z 671(80, MNa + ), 649(100, MH+) . Anal . 
Calc. pour C 2 4H4 0 0 20 : C, 44.45; H, 6.22. Trouve: C, 44.35; H, 6.29. 
Exemple 6 : 

25 Preparation du 6-0-a-D-glucopyranosyl-cc-D-f ructofuranose (3-D- 

f ructopyranose 1,2': 2,1' -dianhydride ( 19 ) . 

Le palatinose (1 g, 2.92 mmol) et le D-fructose (1 g, 5.55 
mmol), prealablement malaxes dans un mortier, sont places dans un 
recipient en polyethylene refroidi dans un bain de carboglace et 

30 d'acetone. On ajoute ensuite le fluorure d'hydrogene (1 ml) et le 
melange reactionnel est soigneusement triture a 1'aide d'une 
spatule en acier jusqu'a obtention d'un sirop visqueux incolore. Le 
recipient est alors referme et on laisse la temperature remonter a 
l'ambiante. Au bout d'une heure, on ajoute de l'ether (4 x 25 ml) 

35 et le precipite obtenu par decantation est lave avec de 1' acetone 
et seche, conduisant a une poudre amorphe incolore (1 g, 100%) qui 
est acetylee de maniere conventionnelle par dissolution dans le 
melange anhydride acetique -pyridine (1:1, v/v, 10 ml). 
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L* extraction, de la maniere habituelle, de ce produit d'ace- 
tylation conduit a un sirop qui est purifie par chromatographie 
rapide sur colonne de gel de silice (acetate d a ethyle-hexane 1:1, 
v/v) conduisant au peracetate du trisaccharide (19) (1.77 g, 70%), 
5 obtenu sous la forme d'un sirop incolore; [cc] D + 60 (c 1.2, chloro- 
forme); 13 C-r.m.n. CDC1 3 ): 101.5, 94.9(0-2,2*, Fruf, Fru^) , 81.4, 

80.7, 78.0, 68.9, 67.8, 67.4(C-3,4,5,3' ,4' ,5' Fru), 67.3, 61.5 
(C-6,6* Fru), 61.1(0-1,1* Fru), 96.0(C-1 Glc), 70.8(0-2 Glc) , 
70.0(0-3 Glc), 68.3(0-4 Glc), 67.4(0-5 Glc), 61.6(0-6 Glc). Spectre 

10 de masse (F.a.b., alcool m-nitrobenzylique- -Nal) : m/z 887(100, 

MNa + ), 865(59, MH + ) . Anal . Calc. pour C 36 H 48 024: C, 50.00; H, 5.59. 

Trouve: C, 50.09; H, 5.61. 

La desacetylation du peracetate precedent (Zemplen) conduit au 

trisaccharide (19) sous forme d*une poudre amorphe incolore (0.98 
15 g, 69% par rapport au palatinose de depart); [a] D + 36° (c 0.5, 

eau); 13 C-r.m.n. (D 2 0): 103.3, 96.6(0-2,2' Fruf, Frup.) , 83.3, 82.7, 

78.8, 69.9, 69.5(0-3,4,5,3' ,4\5 J Fru), 67.7, 64.4, 62.4, 62.0 
(C-6,6\ 1,1 J Fru), 99.5(0-1 Glc), 72.3(C-2 Glc), 74.0(C-3 Glc), 
70.5(0-4 Glc), 72.9(0-5 Glc), 61.5(0-6 Glc); spectre de masse 

20 (F.a.b., glycerol- -Nal): m/z 509(100, MNa + ) , 487(65, MH + ) . Anal . 
Calc. pour C 18 H 30 0 15 : C, 44.45; H, 6.22. Trouve: C, 44.26, H, 6.38. 
Exemple 7 : 

Preparation du 3-0-a-D-glucopyranosyl-a-D-f ructofuranose p-D- 
f ructopyranose 1 , 2' : 2, 1 1 -dianhydride (20) . 

25 Le procede suivi est identique a celui decrit dans 1' Exemple 

6, partant du turanose (1 g, 2.92 mmol) et de D-fructose (1 g, 5.59 
mmol). La purification par chromatographie rapide (gel de silice, 
acetate d*ethyle--hexane 1: 1, v/v) du produit d'acetylation 
resultant conduit au peracetate du trisaccharide (.20) obtenu sous 

30 la forme d'un sirop incolore (1.51g, 60%); [cc] D + 36° (c 0.9, 
chlorof orme) ; 13 C-r.m.n. (CDCI3); 102.1, 95.0(0-2,2* Fruf, Frug) , 
85.0, 79.4, 77.6, 68.9, 68.4, 67.2(0-3,4,5,3' ,4' ,5* Fru), 63.5. 
61.8, 61. 6(0-1, 6, 1*. 6, Fru), 95.1(0-1 Glc) , 69 . 8 (C-2 Glc) , 69.5(0-3 
Glc), 68.4(0-4 Glc), 67.5(0-5 Glc), 61.6(0-6 Glc); spectre de masse 

35 (F.a.b., alcool m-nitrobenzylique- -Nal) : m/z 887(100,MNa + ) , 865(24, 
MH + ). Anal . Calc. pour C 36 H4 8 0 2 4: C, 50.00; H, 5.59. Trouve: C, 
49.97; H, 5.69. 

La desacetylation du peracetate precedent conduit au 
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trisaccharide (2J3) sous forme d'une poudre amorphe incolore (0.89 
g, 59% par rapport an turanose de depart) ; [a] D +51° (c 0.8, eau); 
13 C- r.m.n. (D 2 0)t 103.2, 96.6(C-2,2 J Fruf, Frufi) . 86.2, 85.1, 
73.7, 70.0, 69.5(C-3,4,5,3',4',5 4 Fru), 64.5, 62.4, 62.0, 
5 61.9(0-1,6,1', 6' Fru), 96.8(C-1 Glc), 71.9(C-2 Glc) . 73.8(C-3 
Glc), 70.2(C-4 Glc), 76.0(C-5 Glc), 61.3(0-6 Glc); spectre de masse 
(F.a.b., glycerol --Nal): m/z 509(100, MNa + ), 487(25, MH + ). Anal . 
Calc. pour C 18 H 30 O 15 : C, 44.45; H, 6.22. Trouve: C, 44.67; H, 6.06. 
Exemple 8 : 

10 Preparation des 4-0-a-D-glucopyranosyl-a-D-f ructofuranose p-D- 

fructopyranose 1 , 2 ' : 2, 1 ' -dianhydride (21) et a-D-f ructofuranose 
4-0-a-D-glucopyranosyl-(3-D-fructopyranose 1,2' :2,1 s -dianhydride 
(22). 

Le mode operatoire suivi est identique a celui de 1* Exemple 6, 

15 partant du maltulose (1 g, 2.92 mmol) et de D-fructose. La purifi- 
cation, par chromatographic rapide sur gel de silice (Merck 60, 
acetate d'ethyle--hexane 1: 1, v/v) du produit de peracetylation 
conduit aux peracetates de (21) et (22), obtenus en melange (1.72 
g, 68%), et qu'il n J a pu etre possible de separer a cette etape. 

20 La desacetylation de ce melange conduit a une poudre amorphe 
incolore (0.96 g, 68% par rapport au maltulose de depart) qui est 
composee des trisaccharides (21) et (22) . Ces composes sont separes 
par chromatographie liquide (colonne Lichrosorb RP-18, eau, debit 
1.5 ml/min) conduisant successivement au trisaccharide (21) (0.57 

25 g, 41% par rapport au maltulose de depart); [a] D + 61° (c 1, eau); 
13 C-r.m.n. (D 2 0) : 103.4, 96.5(C-2,2* Fruf, Fru^) , 84.1, 82.8, 81.3, 
69.9, 69.4(C-3,4,5,3*,4\5* Fru), 64.4, 62.4, 62.0, 61 . 7(C-1 , 6, 1 ' , 
6* Fru), 98.8(C-1 Glc), 72.0(C-2 Glc), 73.6(C-3 Glc), 70.3(C-4 
Glc), 73.3(C-5 Glc), 61.3(C-6 Glc); spectre de masse (F.a.b., 

30 glycerol-- Nal) : m/z 509(5, MNa + ) , 487(50, MH+) . Anal . Calc. pour 
C 18 H 35 0 15 : C, 44.45; H, 6.22. Trouve: C. 44.55, H, 6.29. Le trisac- 
charide (22) est elue ensuite (0.38 g, 27% par rapport au maltulose 
de depart); [a] D + 48° (c 0.8, eau); 13 C-r.m.n. (D 2 0): 103.1, 96.7 
(C-2,2* Fruf, Frup), 84.4, 82.8, 78.7, 77.9, 69.8, 68. 9(C-3,4, 5, 3' , 

35 4', 5' Fru), 64.4, 62.3, 62 . 1(C-1 , 6, 1 * , 6, Fru), 101.3(C-1 Glc), 
72.6(C-2 Glc), 73.7(C-3 Glc), 70.5(C-4 Glc), 73.2(C-5 Glc), 61.5 
(C-6 Glc); spectre de masse (F.a.b., glycerol- -Nal) : m/z 509 
(100,MNa + ), 487(60, MH + ). Anal . Calc. pour C 18 H 35 0 15 : C, 44.45; H, 
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6.22. Trouve: C, 44.49; H, 6.50. 
Exemple 9 : 

Preparation d' oligosaccharides dioxanniques par dissolution du 
palatinose dans le poly (f luorure d'hydrogene)pyridinium. 
5 Dans un recipient en polyethylene refroidi a 0°C et contenant 

le palatinose (1 a 3g, Tableau 1), on ajoute le poly(f luorure 
d'hydrogenejpyridinium (1 a 10 ml; composition du reactif selon 
Tableau 1). Le melange reactionnel est ensuite place a la tempe- 
rature indiquee sur le Tableau 1 pendant le temps correspondant . On 

10 ajoute alors un exces d' ether (4 x 25 ml) et le precipite, obtenu 
par decantation du surnageant, est triture avec de 1* acetone 
jusqu'a obtention d'une suspension qui est filtree et sechee. La 
composition de la poudre amorphe incolore ainsi obtenue, qui varie 
en fonction des conditions de la reaction, est etablie par spectro- 

15 metrie de r.m.n-^C, dans l'oxyde de deuterium, ainsi que par chro- 
matographic liquide haute performance (voir conditions ci-apres). 
Elle est rapportee sur le Tableau 1. 

Lorsque cela est souhaitable, les oligosaccharides ainsi 
obtenus en melange peuvent etre separes et purifies commodement par 

20 chromatographie liquide haute performance (colonne Lichrosorb 
RP-18, eluant eau, ou colonne Lichrosorb NH2« eluant acetonitrile- 
eau; temperature 20°C; vitesse d' ecoulement 2-3 ml/min) . On peut 
egalement separer ces composes, apres acetylation du melange total 
selon la technique conventionnelle utilisant le reactif anhydride 

25 acetique-pyridine 1:1, par chromatographie rapide sur colonne de 
gel de silice (Merck 60, 70-230 mesh) avec les melanges hexane- 
acetate d'ethyle, ether-hexane et tetrachlorure de carbone -acetone. 
La desacetylation des produits obtenus est realisee par action du 
methylate de sodium dans le methanol, selon Zemplen. 

30 Les tetrasaccharides (I) a (4), decrits dans l J Exemple 1 et le 

trisaccharide (19) decrit dans I s Exemple 6 sont ainsi obtenus dans 
les proportions respectives rapportees sur le Tableau 1 . 
Exemple 10 : 

Preparation d* oligosaccharides dioxanniques par dissolution du 
35 leucrose dans le poly(f luorure d'hydrogene)pyridium. 

Le mode operatoire decrit dans 1* Exemple 9 est suivi, partant 
du leucrose. La composition du melange obtenu en fonction des 
conditions operatoires figure sur le Tableau 2. Les 
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tetrasaccharides 5 et 6 decrits dans I'Exemple 2 sont ainsi 
obtenus. Sous certaines conditions du Tableau 2, on obtient 
egalement le trisaccharide 5-0-ct-D-glucopyranosyl-p-D-f ructopyra- 
nose p-D-fructopyranose 1 , 2 * : 2 3 1 ' - dianhydride (23) sous forme d'une 
5 poudre incolore (rdt, voir Tableau 2): [a] D -137° (c 0.9, eau); 
13 C-r.m.n.(D20):97.2(C-2 ^ 2 , Frup) . 79.7, 73.5, 73.2,70.7, 70.4, 
69.9(C-3,4,5,3\ 4*. 5' Frup.) , 65.3, 64.4, 64.3, 64 . 1 (C-l , 6, 1 ' , 6 * - 
Fru£), 101.3(0-1,1' Glc), 72.8(C-2,2' Glc), 73.8(C-3,3' Glc), 
70.4(C-4,4' Glc), 73.0 (C-5,5* Glc), 61.4(0-6,6* Glc): spectre de 
10 masse (F.a.b., glycerol - -Nal ) : m/z 509(100, MNa + ), 487(66,MH + ). 
Anal. Calc pour C 18 H 30 0 15 : C, 44.45; H, 6.22. Trouve: C, 44.57; H, 
5.98. 

Exemple 11 : 

Preparation d' oligosaccharides dioxanniques par dissolution du 
15 maltulose dans le poly(fluorure d , hydrogene)pyridinium. 

Le mode operatoire decrit dans I'Exemple 9 est suivi, partant 
du maltulose. La composition du melange d J oligosaccharides obtenus 
en fonction des conditions operatoires est rapportee sur le Tableau 

3. Les tetrasaccharides (7) a (12) decrits dans I'Exemple 3 sont 
20 ainsi obtenus. 

Exemple 12 : 

Preparation d' oligosaccharides dioxanniques par dissolution du 
turanose dans le poly(f luorure d*hydrogene)pyridinium. 

Le mode operatoire decrit dans I'Exemple 9 est suivi, partant 
25 du turanose. La composition du melange d' oligosaccharides obtenus 
en fonction des conditions operatoires est rapportee sur le Tableau 

4. Les tetrasaccharides (13) a (15) decrits dans I'Exemple 4 et le 
trisaccharide (20) decrit dans I'Exemple 7, sont ainsi obtenus dans 
les proportions respectives rapportees sur le Tableau 4. 

30 Exemple 13 : 

Preparation d' oligosaccharides dioxanniques par dissolution du 
lactulose dans le poly(fluorure d'hydrogenejpyridinium. 

Le mode operatoire decrit dans I'Exemple 9 est suivi, partant 
du lactulose. La composition du melange d' oligosaccharides obtenus 
35 en fonction des conditions operatoires est rapportee sur le Tableau 

5. Les tetrasaccharides (16) a (18) decrits dans I'Exemple 5 sont 
ainsi obtenus dans les proportions respectives rapportees sur le 
Tableau 5. 
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REVINDICATIONS 

1) Procede de preparation d* oligosaccharides comportant au 
moins deux residus fructose lies en position anomerique par un 

5 motif spirodioxannique caracterise par le fait que I'on met en 
reaction au moins un oligosaccharide comportant un motif structural 
fructose lie a un aldose par une liaison impliquant au moins une 
position autre que l'hydroxyle anomerique et un reactif choisi 
parmi le fluorure d'hydrogene et le poly (f lurorure d'hydrogene) - 
10 pyridinium, le rapport en poids etant respect ivement au moins egal 
a 2:1. 

2) Procede selon la revendication 1 caracterise en ce que 
ledit ou lesdits oligosaccharides peuvent etre additionnes d'un 
cetose pour conduire a un trisaccharide . 

15 3) Procede selon la revendication 1 ou 2 caracterise en ce que 

ledit reactif est le fluorure d'hydrogene. 

4) Procede selon la revendication 3 caracterise en ce que 
ledit rapport est au plus egal a 7:1. 

5) Procede selon I'une des revendications 3 et 4 caracterise 
20 en ce que la reaction est conduite a une temperature dans la gamme 

de -20 a 40°C. 

6) Procede selon la revendication 1 ou 2 caracterise par le 
fait que ledit reactif est le poly (fluorure d'hydrogene)pyridinium. 

7) Procede selon la revendication 6 caracterise en ce que 
25 rapport fluorure d'hydrogene: pyridine est compris entre 4:3 et 

12:3. 

8) Procede selon la revendication 6 ou 7 caracterise par le 
fait que ledit rapport est au plus egal a 5:1. 

9) Procede selon l'une des revendications 6 a 8 caracterise 
30 par le fait que la reaction est conduite a une temperature dans la 

gamme allant de -20 a 30 °C. 

10) Procede selon I'une des revendications 1 a 9 dans lequel 
1* oligosaccharide de depart est choisi parmi le palatinose, 
leucrose, maltose, turanose et lactulose. 

35 11) 6-0~a-Glucopyranosyl-ot-D-fructofuranose 6-0-a-D-glucopy- 

ranosyl-(3-fructofuranose 1,2' : 2, 1 3 -dianhydride. 

12) 6,6* -Di-0- (a-D-glucopyranosyl) -di-p -D-f ructofuranose 1,2' : 
2,1*- dianhydr ides . 
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13} 6,6' -Di-O- (a-D-glucopyranosyl) -di-p -D-f ructofuranose 1,2* : 
2,3' -dianhydride . 

14) 6-O-a-D- Glucopy r ano syl - a - D - f ruct of uranos e 6-0-a-D- gluco - 
pyranosyl- p-D-f ructofuranose 1,2' : 2, 3 ' -dianhydride. 
5 15) 6-0-a-D- Glucopy r ano syl - a - D - f ruct of ur an o s e p - D - f ruct opy ra - 

nose 1,2* : 2,1' -dianhydride. 

16) 5-0- a -D-Glucopyranosyl-a-D-f ructopyranose 5 -O-a-D- gluco- 
py ranosyl-p-D -f ruct opy ranose 1,2:2,1 s -dianhydride. 

17) 6, 6' -Di-O- (a-D-glucopyranosyl) -di-p -D-f ructopyranose 1,2*: 
10 2,1' -dianhydride. 

18) 5 -O-a-D -Glucopyranosyl-p -D-f ructofuranose p-D-f ructopyra- 
nose 1,2': 2, 1 * -dianhydride. 

19) 4-0-a-D- Glucopy ranosy 1 - a - D - f ruct o f urano se 4-0-a-D - glucopy - 
ranosyl-p -D-f ructopyranose 1,2* : 2, 1 * -dianhydride. 

15 20) 4,4* -Di-O- (a-D-glucopyranosyl) -di- p-D-f ructofuranose 1,2': 

2 * , 3 - dianhydride . 

21) 4-0-a-D-Glucopyranosyl-p-D-fructofuranose 4-0-a-D - glucopy - 
ranosyl-p -D-f ructopyranose 1,2* : 2,1 J -dianhydride. 

22 ) 4 -O-a-D -Glucopyranosyl- a -D - f ructofuranose 4 -0 -a- D -glucopy - 
20 ranosyl-p-D-f ructofuranose 1,2' :2,1* -dianhydride. 

23) 4 -O-a-D-Glucopyranosyl-a-D-f ructopyranose 4-0-a-D -glucopy- 
ranosyl - P -D- f ructopyranose 1 , 2 ' : 2 , 1 * -dianhydride . 

24) 4,4* -Di-O- (a-D-glucopyranosyl) -di-p -D-f ructopyranose 1,2': 
2,1' -dianhydride. 

25 25) 4 -O-a-D -Glucopyranosyl -a -D-f ructofuranose p -D-f ructopyra- 

nose 1,2* 12,1*- dianhydride. 

26) a-D-Fructofuranose 4-0-a-D-glucopyranosyl-p -D-f ructopyra- 
nose 1,2* : 2,1 '-dianhydride. 

27) 3-0-a-D-Glucopyranosyl-a-D-fructofuranose 3 -O-a-D-glucopy- 
30 ranosyl-p-D-f ructofuranose 1,2' : 2,1* -dianhydride. 

28) 3 -O-a-D-Glucopyranosy-a-D-f ructofuranose 3-0- a-D-glucopy- 
ranosyl -p-D-f ructopyranose 1,2* : 2, 1 * -dianhydride. 

29) 3,3' -Di-O- (a-D-glucopyranosyl) -di-p-D-f ructofuranose 1,2': 
2,1*- dianhydride . 

35 30) 3-0-a-D- Glucopy r ano syl-a-D-fructofu r ano s e p-D-f ruct opy r a - 

nose 1,2'; 2,1'- dianhydride. 

31) 4-O-p-D-Galactopyranosyl-a-D-f ructofuranose 4-0-p -D-galac- 
t opy ranosy- p-D-f ructofuranose 1,2* : 2,1* -dianhydride. 
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32) 4-0-p-D-Galactopyranosyl-a-D-fructofuranose 4-0-galac-to- 
pyranosyl p-D-f ructofuranose 1 , 2 ' : 2 , 1 * -dianhydride. 

33) 4-O-p-D-Galactopyranosyl-a-D-f ructopyranose 4-O-a-D-galac- 
topyranosyl- p-D-f ructopyranose 1,2* : 2 , 1 ' - dianhydride . 
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